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Samenvatting
De remming op het handelen
Als onderdeel van hun natuurlijke gedrag vertonen gezonde mensen en andere
(zoog)dieren explorat ie gedrag, en getlrag dat gericht is op winst. groei en het zich
toeêigenen van dingen cl ie het overleven van het individu (ofde verspreit l ing r,an zi jn
genen) bevorderen. Orn dit gedrag aan te sturen heeÍi zich in de hersenen een systeem
ontwikkeld dat zorgt voor een aandriÍi tot het uiten van dit gedrag, en dat dit gedrag
ook beloont wanneer het leidt tot de beoogde winst. Signalen en gedragingen clie
betrouwbaar tot winst leiden krijgen zo een belonende waarde, en worden zelf een
beloning. Op deze rnaricr leert het incl ividu wanneer welk gedlag te vertoncn om
winst te behalen. De aandriÍt tot het zoeken van beloning varieeil over de dag en over
andere tijdschalen, en wordt ondermeer gereguleerd door de beloning dus bevrediging
van de aandríÍt. Het motivationele systeem in de hersenen dat dit gedrag aanstuurt
maakt gebruik van de neurotransmitter (boodschapperstot) dopamirre en wordt het
mesolinrbische dopaminerge systeenr genoemd. Wij zul len hel voor de eenvoud het
dopaminerge systeem noemen.
Exploratie zou niet plaatsvinden en het individu zou niet op zoek gaan naar
beloning, als er geen anticipatie van potentiële beloningen zou zi jn. Individuen
veÍonen een gerichtheid, een bias in hun informatieverwerking dusdanig clat zij
signalen voor beloning moeil i jk over het hoofd zul len zien. Er vindt in de
informatieverwerking in de hersenen een positieve discriminatie plaats van signalen
die gekoppeld zijn aan beloning. Deze bias in de intbrmatieverwerking wordt cle
positiviteitshias genoemd en heeft dus :rls functie exploratie en beloningzoeken te
bevorderen. De posit ivi teitsbias hangt direct samen met dopaminerge aandrif t  tot het
zoeken van beloning. Een vergelijkbare bias in de informatieverwerking van gezonde
individuen betreft een bias om situaties als controleerbaar en de eigen mogelijkheden
tot het uitoefenen van controle groter in te schatten dan objectief te rechtvaardigen.
Deze bias rvordt pr.r.ri/icu e illusie genoerrrcl. Wanneer een uitdaging een aanslag cloet
op de controle van het individu op de situatie heeft deze bias als lunctie om de
waargenomen controle (mogelijkheden) te bescherrnen en daarmee de mogelijkheden
om te komen tot actief handelen ten einde de uitdaging het hoofd te bieden. In dit
proefschrift rvordt uitgelegd dat positieve illusies waarschijnlijk sarnenhangen met
een noraclrenerg aandriftsysteem in de hersenen dat gedrag en leren aanstuurt dat het
individu in staat stelt controle te houden over zijn omgeving.
De aandrift tot het zoeken van beloning en het overschatten van
controleerbaarheid hoeft niet altijd voordelig te zijn en in sommige situaties kan het
zelfs gevaarlijk zijn. Situaties waarin aandriÍt tot het zoeken van beloning en tot actief
handelen per definitie niet nuttig rnaar potentieel rvc-l gevaarlijk is, zijn
oncontroleerbare situaties. Wanneer bij herhaling blijkt dat een 
-vedrag of handeling
niet het gewenste resultaat (rneer) oplevert kan dit gedrag of deze handeling het beste
worden gestopt en niet meer worden herhaald. In de hersenen hebben zich dan ook
systemen ontwikkeld die er voor zorgen dat onsuccesvol en dus foutief gedrag wordt
onderdrukt of niet woldt herhaald. Eén zo'n systeem is een cholinerg aandrilisysteem.
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Dit aandri l tsysteerl t  stuLlrt  de detcct ie en anticipatie van problemen en fbuten aan en
voetl t  een bchoelie cl ingen te begri jpen. Dit svsteenr zorgt er ook voor dit t  er een
bcloning verbonden is aan het genereren van een verklaring en aan perfèct ionrsme.
Dit svsteem interacteert op al ler lci  rnanieren met het aandrif i - tot-beloningzoeken-
systceln: het st ir l r .r leert dit  systeem wanneer het een beloning anticipeert en schakelt
dit  systeettr waarschi jnl i jk in voor het velbinclen vi l l )  een beloning aan het 
-gencreren
vi ln een verklaring. Maar dit  chol inerge systeem rcmt het doparninelgc systeerl ook
wanneer clc hcrsenen clctecteren dat gedrag or.rsuccesvol Í ' Íbutie f  is.
Het hortnoon cort isol speelt cen rol in nrechanisrnen die onsuccesvol cn Íbuticf
gcclrag ondcrclrukken. Cort isol be'n'ordert dc rnobi l isat ic van contrulenriddclcrr
wanneer een uitdaging cen aanslag cloet op c' le waargcnomen controle van hct
individu. Maar verhoogde cort isolniveaus dic na een uirdaging in het bloed ckxrr het
l ichirarl  en de hcrsenen cit 'culeren. zorgen er vervolgens ook voor clat deze ntobi l isat ic
en clc act ivi teit  van systerncn die daarin een rol speelden, wecr wordt terug-eercgel i l .
Cort isol zor-qt er dtts vtxrr dat de nrobi l isat ieresponsc niet uit  zi jn voegcn barst en als
het zijn wcrk gedaan hceli weer wordt teruggeregeld. Aanhoudcncl verhoogde
cort isolnivcaus wot'dcn vttoral gcvonderr in situaties die als oncontroleerbaar worclcn
waargenomcn. Cort isol bevorclert het i ianlercn en ten to()n spreiden van passieÍ '
vcrrni jdingsgcdrag otwcl gerenrd gedrag in rcactie op verl ies van controle. Een van de
syslemen dic ckror cort isol worden tcru-gueregcld is een noradrenere systeem in de
herscnett dat een rol speelt in act ief handelen en het behouclen van controle. Hct l igt
clan vortr t le hand dat cort isol ook de aandri l i  tot hct zoeken van belonins teruercgelt
in situaties dic als oncontroleerbaar worden waargenonien wannccr het gedrag
onsLtccesvol f  Íbutief bl i . ikt.  Hiernaar is voolal bi j  rnensc-n l l  einis onclerzock geoaan.
maar het is dc centlale vraagstel l inr van dit  proefschrit t .
Cort isol zou cleze gcdragstenrrncnde I 'unctie gedeeltcl i jk kunncn uitoeÍcncn door
dc rvelking van het bovcn beschrcvcn chol ine-rge systecm te bevorderen. Er zi jn
aarrwi. izingert dat cort isol zi jr t  gedragrenrrnendc w,erking hcel i  door ccn rnechunisnre
le activeren dat gcpaard gaat tret negaticve zelÍ-evaluatie.ve crnoties waarin schaantte
een belangri. jk elentcnt is. Van schaarnte wordt gedacht dat het als functie hcel i  onr de
aandrií i  lot hct zoeken van belonin-u te Onderdrukken. Hct gaat gepaard niet hct
ovcldenken van fbutielgcdrag en cloclen. Het is ook een synlptoom van deplcssie n
hct is posit ief gerelateercl aan agressic die Íe-sen het inci ir , iclu zel l 'gericht is ("hoe heb
ik zo stont kunnen zi jn").  Ook dat laatste heeft als f i rnct ic "t irut ief '  gcclrag en cloelen
[c vcranclercrr.  ln t leze hocdanigheid heeÍ ' t  schaarlte een social isercndc lunctic. Het
hecÍi  een rol in I ' rct aÍ leren van sociaal onwenseli jk gedrag cn in sociaal gepastc
fenltnlÍ ig.
Deprcssie is édn van cle psychische stoornisseu dic vaak voorkomen in de zelf ïe
individuen cn sameuhan_ucn ntet eL.n gerneenschappeli jkc crfèl i jke bclast ing. maar
vaak ook volge-n op ernstige ervaringclr van contnrleverl ics. Deze psychische
stoornissen wurclen intefnal isat iestoornissen gcnoemd. Andcre Voorbcclden r. 'an
inte lnal isat icstoornissetr zi . in socialc f irbie, eetstoorrr issen cn obsessicf compulsieve
aandoeningcn. Andere psychische st(x)nrissen dic vaak voorkomen in de zelt t le
incl ividuen r i 'ordcn cxternal isrt iestoornissen genocrnd. Voorbeelden hie rr an zi jn
psvchopatie. nanic en aandacht/hyperactivi teitstoorrr issen. Dc
intelnai isat iesIoornissen worcicn gekenme rkt cloor ho-uc urt isolniveaus cn hoge
scharmtc{cvoeligheid. Zi. j  konten vaker voor bi. j  vrouwr-n dan bi j  ntannen. De
cxternal isl t icstOorn i  sscn woft len 
-uckenrnerkt cloor lage cort isolni vcaus en lage
schlarrtr-gcvoeligheicl.  Zi. j  konren luker voor bi j  nranncn dan bi j  vlouwen. De eersle
groep stt lot 'nissen l i . jkt ge kenrnerkt door een ol 'crgevoelieheicl ol 'ovcractivi tci t  ran
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systemen dic de aanclr i Í t  ot het zoeken van beloning remmeu. terwij l  de tweeclc groep
stoornissen cclclel l i jkt gekcnnrelkt door onclelgevoeligheici oi ondclacti ' ,  i lei t  van
deze systemen. Dat intcrnal isat iestoornissen l 'aker cn external isat iestoornisse n minder
vaak voorkomen bi j  vrouwen darr manncn kan onderrneer samenhangen met dc
sterkere interpersoonli jke gerichtheicl van vl 'ou\vcn. Vrouwen bl i jken inderdaad
gemakkeli jker gevoclens van schaarnte te ervarL'Ír .  Geslachtshormonen en hct
hol l l roor] en neul 'otransmitter oxvtocine spelcn waarschi jnl i jk een nrl  i r  cieze
geslachtsvcrschi l len. In dit  proel.schri Í t  woldt nader ingegaan op een nrechlnisnre-
voor deze gcslachtsverschi l len.
In de cxperimentelc studies die in dit  proe[.schri f i  worden beschreven werd aan
proefpersonen een capsule toegetl iend die of cort isol bevatte of ccn niet-werkzamc
str) l ' .  Dotlrhet toecl ierren van cort isol vcnonen de proclpersonen cnige uren een
lerlroogd cort isolnivci lu in hun blocd. Vooral u,anneer er v(x)r de proefpersoncn geen
aanlciding was voor rnobi l isat ie was het onze hoop dat de aanhoudend verhoogde
cort isolniveaus de situatie in het l ichaam zouden nabootsen die kenn'rcrkend is roor
si lutLt ics dic als oncontroleerbaar sordcn waargenomcn. en daaronr zouden leiclcn tot
remnting van cle aandrif i  tot het zoeken van beloning. Zoals boven bcschleven denkerr
ue r- lat dc posit ivi teitsbias direct met dcze aantl ' i Í i  sarnenhansï. Onzc ver*,achting
was daarorr dat cort isoltoediening zou leiden t()t  een vermindcring in posit iYitci tsbias.
Als maat voor posit ivi tci tsbias hebbcn we een 
-uc-hcugentaak ge-bluikt waarbi i  de
procfpersonen l i . jstc'n met plezicriue woorden cn l i jsten mct onplerierige woorclen
moe\ten inplcntent na elkc l i . jst ntoes{en zc de n,oolden opschl i jven dic ze zich
ktuden hcl inneren. Als ccn anclere incl icator van cle aandri l i  tot hct zoekeu vln
bekrnin-{ hebben uc hcrsenactivi teit  gemeten dic als elektr ische activi teit  op dc
schedcl te meten is (EEG). Er zi jn aanwijzingen dat de activi tci t  l inks op het
vool lrooÍd samenharrst nret de aanclr i Í i  tot het zocken van beloninq.
Wc vonclen indcrdald eí '{ècten van cort isol tocdicning op hct di lecte gehcirgcn
roorplezierige uoorclen en op dc activi teit  vo()r op het hooÍi l .  De resultatcn van ons
ondelzoek ondcl 'sleunen het idce dat cort isol dc' aandli Í i  tot het zoeken van beloning
kan rernnien bi j  rnlrnnerr. We vonclen bi i  mannen een aÍgenomen posit ivi teitsbias cn
een rclat ie{ 'afgenolnL'n activi teit  l inks op het voulhooÍd. We vonclen echter ook
aanu,i . iz- inren vool seslachtsvelschi l len en contcxtspecií ' ic i tei t  in de eí ' íècte n van
coll isoltoecl ienins. Wanneer in dc cxperir-nentc-lc si tr-rat ie clool bloedaíhalnL- ccn
mobil isat ierespons werd opgeror-pcn. vonden u,c rcsultaten dic waarschi jnl i lk de
lunctic van cort isol om deze mobil isat ie teru-g tc rcgelen weerspicgelen: we vonden
drt in een expcrinre'nt waarbi j  bloecl werd aÍgcnonren bi. j  dc proeÍpersoncrr hct EEG
nn toetl iening van cort isol op cen tnlnier vcranclerde die kan * 'orden gcïntcrpreteelt l
luls een tclugregelirrg dool cort isol van noradLenergc activi tei l  in dc lrcrsenen. We
rondcn bovendicn geslachtsverschi l lcn i het cl irccte geher.rgen die speci l ' iek optraden
met plezieriue sociale woorden. Ook vonden wc dat cort isoltoccl iening bi j  vrouwen
leidde tot een vclhogir-rg in oxytocineniveal ls cn lagere zelÍgcl lr l lporteercle ungst.
tent ' i . i l  nt i innen hct tegenoverscstclclc'beelt l  l ietcn zierr.  In r l i t  plocfschri l i  rvordt
ui lgclegd rvelk nre-chanisme achtcr cleze geslachtsverschi l len kan zit ten. Dit
ml-chanisnre l i jkt betrekking tc hebben op dc sociale gerichthc-id van vrouwcn cn cle
manier lvaarop zi j  op een drcigcncl verl ies r. 'an conlrole reagcren. nameli jk door
soci ir le stcun te zockcn.
Ecn kleine stut l ic u'aarbi. j  t le ct 'Ècten v.ur c()rt isoltoediening bi. j  vlouweli . ikc
deprcssieve patiLtntcn die werclen bchandeld nret antidepÍessivu wcrcl velgeleken nrct
de tf iccten bi j  ge zonclc vlourve l i jke contloles leverdc aanwijzingcn clat de spccif ie kc
manicr r.valrop vror. lwcÍr kunnen re agcrcn op eerr aanslag op de controleerbaarhe id
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niet functioneert bij de patiènten. ook waren er aanwijzingen clat cortisol de gunstige
eÍ'fecten van cle medicatie tegenwerkt. Het kan dan ook zeker nuttig zijn verder
onclerzoek tc doen naar een rnogelijk gunstig etfect van de cornbinatie van anti-
cortisol meclicatie met antidepressiva bij depressieve patiënten. Een laatste bevinding
was clat cort isoltocdis-nins de volgende dae geen antidepressief effect opleverde bi j  de
patiënten, wat eerder door anderen u,'él was gevonden. Een zo'n antidepressief eÍÍèct
van cortisoltoediening zou wel eens specifiek kunnen zijn voor syndromen dre
wordcn qekettmerkt door laee cort isolniveaus cn hoge vermoeidheid zoals atvpische
depressie n het chronische vermoeidheidssyndroom.
Samengevat vonden we zowel in de theoretische als in de empir ische studies
aanwi.izingen dat cortisol de aandriÍi tot het zoeken viln beloning kan remmen. Meer
algemeen gcformuleerd vonden we in de empirische studies aanwijzingen dat de
Íunctie van cortisol om de mobilisatie die oplreedt na een uitdaging terug te regelen
ook van toepassine is op systcnrcn in de hersenen. De in dit proefschriti beschreven
aandriftsystemen, de mechamismen voor remrning van gedrag en de entotie van
schaamte lijken bovendien een centrale rol te hebben in diverse vormen van
psychopathologie n in de normale al ledaagse psychologie.
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